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Cardiopathies 
et grossesse 


Bien que les complications 
maternelles de la 
grossesse aient beaucoup 
diminue, les cardiopathies 
maternelles demeurent 
associees a une importante 
morbidite et a une 
mortalite maternelle 
croissante. Le rhumatisme 
articulaire aigu etant plus 
rare dans les pays 
developpes, les 
cardiopathies congenitales 
represented maintenant la 
majorite de ces 
cardiopathies maternelles. 


Ce qui est nouveau 


La majorite des cardiopathies qui posent aujourd'hui probleme 
pendant la grossesse sont les cardiopathies congenitales, qui sont 
maintenant suivies dans des structures specialises. 

Des recommandations europeennes viennent d’etre publiees sur 
le sujet, resumant les attitudes recommandees et certaines 
incertitudes concernant ces patients. 

La prise en charge de ces patientes se fait au mieux, surtout pour 
les cardiopathies complexes, dans des maternites ayant un 
service de cardiologie adulte a proximite. 

Certaines cardiopathies a haut risque comportent un risque vital 
qui doit parfois faire contre-indiquer la grossesse ; cette 
information doit etre delivree tot dans la vie. 


L es cardiopathies congenitales sont les malformations les 
plus frequentes a la naissance, touchant 0,8 % des nou- 
veau-nes. La prise en charge chirurgicale dans le jeune 
age de ces patients a permis une nette amelioration de leur sur- 
vie, y compris ceux ayant des lesions complexes. De plus en plus 
de femmes ayant une cardiopathie congenitale sont done en age 
de procreer. La composante essentielle de la prise en charge de 
ces patientes « cardiaques » repose sur les conseils en matiere 
de contraception et sur la gestion de la grossesse et de I’accou- 
chement. Une minority de ces cardiopathies sont a risque vital et 
contre-indiquent la grossesse. En revanche, pour un certain 
nombre d’entre elles, le suivi des patientes est imperatif pour 
essayer d’anticiper et d’eviter les complications de la cardio- 
pathie et du traitement medical eventuel (anticoagulant p. ex.). 
Une etroite collaboration avec I’equipe d’obstetrique (obstetri- 
cien, sages-femmes mais aussi anesthesiste et pediatres) est 
indispensable. 

Les attitudes preconisees ici se fondent essentiellement sur les 
recommandations recentes de la Society europeenne de cardio- 
logie sur le theme « Pathologie cardiaque et grossesse x. 1 

Evaluation du risque maternel et foetal 

Idealement, toutes les femmes en age de procreer ayant une 
cardiopathie devraient avoir une evaluation complete avant 
d’etre enceintes. Cette evaluation doit identifier et quantifier le 
risque pour la future mere et le risque potentiel pour le foetus, en 
incluant le risque de recurrence de la malformation cardiaque en 
cas de cardiopathie congenitale maternelle. 

Evaluation clinique 

Devaluation clinique est essentielle pour estimer le risque de la 
grossesse pour la mere et le foetus. Elle doit determiner la capa- 
city a tolerer les changements hemodynamiques induits par la 
grossesse (v. encadre). Certaines conditions constituent un 
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MALADIES CHRONIQUES ET GROSSESSE CARDIOPATHIES 


risque eleve de morbidite ou de mortalite pouvant contre- 
indiquer une grossesse (v. tableau). Ces conditions doivent justi- 
fier une contraception efficace, et dans le cas d’une grossesse 
non desiree peuvent faire indiquer une interruption medicate de 
grossesse. La presence de lesions hemodynamiques significa- 
tives, qui necessitent une intervention par catheterisme ou chirur- 
gicale en I’absence de grossesse, doivent faire differer la gros- 
sesse jusqu’a ce que ces lesions soient traitees. En I'absence de 
ces lesions a haut risque, une evaluation precise peut permettre 
une stratification du risque. Les patientes a haut risque sont 
celles qui ont une obstruction du cceur gauche (stenose aortique 
ou mitrale, coarctation native ou residuelle, cardiopathie hyper- 
trophique obstructive), une defaillance du ventricule ejectant 
dans I’aorte (fraction d’ejection < 40 %), une pathologie de 
classe NYHA (New York Heart Association) superieure a II, et des 
antecedents de trouble du rythme. 1 Une approche simplifiee 
consiste en une evaluation fonctionnelle basique. 


= Risque maternel au cours de la grossesse des patientes 

LU 

I ayant une cardiopathie congenitale 


I Risque eleve de complications ou de deces : 
la grossesse est contre-indiquee 

< Hypertension arterielle pulmonaire de toutes causes 

• Syndrome d’Eisenmenger 

« Syndrome de Marfan avec aorte dilatee > 45 mm 

< Bicupsidie aortique avec aorte superieure a 50 mm 

• Stenose aortique serree symptomatique, coarctation de I'aorte native 
severe, stenose mitrale 

« Dysfonction du ventricule sous-aortique (FE < 30 %) 

• Antecedents de cardiopathie du post-partum n’ayant pas recupere 
une fonction systolique normale 

< Ventricule unique avec fonction systolique alteree, 
avec ou sans derivation type « Fontan » 

I Risque modere de complications (5 a 15 %) 

• Cardiopathie cyanogene non reparee 

« Ventricule droit systemique (sous-aortique) 

•Circulation type « Fontan » de bon fonctionnement 
« Tetralogie de Fallot operee avec fuite pulmonaire importante 
et dysfonction VD 

1 Faible risque de complications (< 1 %) 

• CIA isolee, reparee ou non, sans HTAP 

• CIV isolee, reparee ou non, sans HTAP 

• Coarctation reparee avec une aorte initiate de taille normale 
« Tetralogie de Fallot reparee avec une fonction VD normale 

et une fuite pulmonaire minime 

CIA : communication interauriculaire ; CIV : communication interventriculaire ; 
FE : fraction d’ejection ; HTAP : hypertension arterielle pulmonaire ; 

VD : ventricule. 

D’apres les recommandations de /’ European Society of Cardiology. 


En general, les patientes en classe NYHA I ou II ont un pronos- 
tic relativement favorable durant la grossesse, alors qu'une limi- 
tation fonctionnelle plus importante est un facteur de risque eleve 
de complications cardiovasculaires, et justifie des conseils sur le 
deroulement d'une eventuelle grossesse et ses risques. 2 Un test 
d’ effort avec mesure de la consommation d'oxygene peut appor- 
ter des donnees supplementaires pour evaluer ce risque. 

Estimation du risque foetal 

Chez les patientes ayant une cardiopathie congenitale, on note 
une incidence elevee de complications foetales ou neonatales 
(incluant le retard de croissance intra-uterin, la mort foetale in 
utero, la prematurite, I’hemorragie intracranienne et I’hypo- 
trophie neonatale) par rapport a la population generate. Ce risque 
est plus eleve chez les patientes avec une classe fonctionnelle 
basse, une cyanose (saturation < 85 %), et une obstruction du 
cceur gauche. Pour les patientes avec une bonne fonction cardio- 
vasculaire, sans cyanose, une surveillance habituelle du develop- 
pement foetal suffit. Dans le cas contraire, la croissance foetale 
doit etre regulierement controlee, de meme que chez les 
patientes ayant une hypertension arterielle ou sous traitement 
betabloquant. 

Le risque de recurrence de la malformation cardiaque chez le 
foetus est eleve. 3 Ce risque varie selon les lesions, mais il est 
generalement autour de 5 a 6 % pour les enfants nes de mere 
ayant une cardiopathie congenitale. Bien que la plupart des car- 
diopathies congenitales soient sporadiques, 3 a 5 % sont asso- 
ciees a un syndrome genetique identifiable, et le risque est alors 
souvent de 50 %. Un conseil genetique est justifie en cas de car- 
diopathie syndromique et chez les patients ayant d'autres mem- 
bres de lafamille atteints d'une malformation cardiaque. 

L’echocardiographie foetale est devenue un outil performant en 
matiere de detection antenatale de la malformation cardiaque. 
Cet examen est recommande en cas de cardiopathie congeni- 
tale ou de syndrome des parents, ou en presence d’une epais- 
seur nucale anormale a la 1 2 e ou 1 3 e semaine de gestation. Cette 
echographie est realisee entre la 1 4 e et la 1 6 e semaine de gesta- 
tion et elle est repetee entre la 1 8 s et la 22 e semaine. 

Prise en charge de la grossesse, de I’accouchement 
et du post-partum 

Les patientes ayant un risque de complications modere a eleve 
doivent etre suivies dans un centre specialise de niveau 3, avec 
une prise en charge multidisciplinaire comprenant des obstetri- 
ciens, des anesthesistes, des cardiologues, des chirurgiens car- 
diaques, et des neonatologistes experimentes. Certaines 
patientes doivent etre hospitalisees au cours du 3 e trimestre de 
grossesse, avec un repos au lit et une surveillance cardiologique 
reguliere et, si elles sont alitees, un traitement preventif antithrom- 
botique par heparine de bas poids moleculaire. Une planification 
de I’accouchement doit etre faite. Idealement, les decisions 
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Adaptation cardiovasculaire normale 
au cours de la grossesse 


De profonds changements hemodynamiques 
surviennent au cours de la grossesse. Ce sont 
essentiellement une augmentation du volume 
sanguin, du debit cardiaque, du volume 
d’ejection ventriculaire et de la consommation 
d’oxygene. 1 

Aux 1 er et 2 e trimestres 

Une diminution des resistances vasculaires 
peripheriques et une augmentation du volume 
sanguin apparaissent des la 6 e semaine de 
grossesse, et sont associees a une activation du 
systeme renine-angiotensine-aldosterone. 

Le volume sanguin continue a augmenter au- 
dela du 2 e trimestre pour atteindre un plateau 
de 140 a 150 % du niveau « pre-grossesse » a la 
32 e semaine de gestation. Parallelement, le debit 
cardiaque augmente jusqu’a la 25 e semaine de 
gestation. La pression arterielle systolique et 
surtout diastolique chute. 

Au 3 e trimestre et a terme 

L’augmentation rapide de la taille du foetus, et la 
dilatation de I’uterus entrainent une compression 
de la veine cave inferieure qui induit une chute 
du retour veineux au coeur et done une 


diminution du debit cardiaque. Cela se produit 
surtout lorsque la patiente est en decubitus 
dorsal, et le simple fait d’etre en decubitus 
lateral gauche augmente le volume d’ejection de 
25-30 % et le debit cardiaque. 

Pendant le travail et le peripartum 

Durant le travail, le debit cardiaque augmente de 
50 %. Chaque contraction uterine ajoute 300 a 
500 mL de retour veineux sanguin dans le 
systeme veineux central. La pression arterielle et 
la frequence cardiaque peuvent augmenter 
fortement alors que les manoeuvres de Valsalva 
peuvent entrainer d’importantes variations de la 
pression veineuse centrale. Ces modifications 
hemodynamiques peuvent etre attenuees par la 
peridurale, I’utilisation de forceps ou de 
ventouses. Alors que la pratique d’une 
cesarienne peut eliminer le stress 
hemodynamique du travail et permet de controler 
le moment de I’accouchement, elle est souvent 
associee a une perte sanguine importante et 
done a d’importantes variations 
hemodynamiques. Immediatement apres 
I’extraction du placenta survient une 
vasoconstriction splanchnique avec environ 
500 mL de sang passant du lit utero-placentaire 


dans la circulation maternelle. Ce phenomene 
d’autotransfusion associe a la levee de la 
compression cave augmente les pressions 
veineuses centrales, la precharge ventriculaire et 
le debit cardiaque. 

En post-partum 

Le post-partum commence a la 48 e heure apres 
I’accouchement, avec la survenue d’une diurese 
et natriurese. Un retour du volume sanguin, des 
resistances vasculaires peripheriques et du debit 
cardiaque a leur niveau pre-grossesse survient 
de la 4 e a la 1 2 e semaine. Les modifications de 
I’hemostase qui peuvent, elles aussi, durer de 
4 a 8 semaines sont en faveur d’une 
hypercoagulabilite qui augmente le risque de 
thrombose veineuse et arterielle. 

On peut des lors comprendre que la grossesse 
chez les femmes ayant un obstacle du cceur 
gauche est mal toleree en raison de la 
vasodilatation, de I’augmentation du debit 
cardiaque et de la tachycardie. De meme, les 
femmes ayant une dysfonction du ventricule 
sous-aortique sont symptomatiques a partir 
du 2 e trimestre. En revanche, les femmes ayant 
une regurgitation sont peu symptomatiques en 
dehors du risque de troubles du rythme. Enfin, 
les femmes cyanosees vont majorer leur cyanose 
pendant la grossesse (moins de debit pulmonaire 
en raison de la vasodilatation arterielle 
peripherique). 

1 . Thorne SA. Pregnancy in heart disease. Heart 
2004;90:450-6. 


concernant le moment et le mode d'accouchement (voie basse 
ou cesarienne) doivent etre prises apres discussion multidiscipli- 
naire, et avec la patiente. En general, un accouchement par voie 
basse a moins de risque de complications pour la mere et I’en- 
fant, car il entraTne moins de modifications des volumes sanguins, 
moins d’hemorragies, moins de complications thrombotiques, et 
peu d’infections, compare a une cesarienne. Cependant, un tra- 
vail prolonge et difficile doit etre evite chez certaines patientes, en 
particulier chez celles ayant une valve mecanique ou la fenetre 
sans anticoagulant doit etre la plus courte possible. Une epidurale 
precoce peut permettre de limiter une augmentation du debit car- 
diaque lie aux contractions uterines et permet une delivrance ins- 
trumentale. Au cours du travail, un monitoring electrocardiogra- 
phique et de la saturation de la patiente est necessaire. 


Le post-partum immediat peut etre aussi potentiellement ris- 
que, en raison de I’augmentation de la charge volumique liee a la 
contraction uterine. A I’inverse, une hemorragie uterine peut etre 
responsable d’une instability hemodynamique. Les substances 
ocytociques, utilisees pour augmenter la contraction uterine, 
peuvent elles aussi induirent des variations hemodynamiques par 
vasodilatation ou vasoconstriction, ce qui justifie une surveillance 
etroite lors de leur utilisation. 4 Le post-partum necessite une sur- 
veillance tres etroite, en particulier pour les patientes ayant une 
hypertension arterielle pulmonaire, ou le risque de deces mater- 
nel reste eleve jusqu’a 1 0 jours apres I’accouchement. 5 Les 
patientes ayant un faible risque de complications peuvent etre 
suivies dans un centre local, en tenant compte des recomman- 
dations des specialistes. 
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MALADIES CHRONIQUES ET GROSSESSE CARDIOPATHIES 


Conseils avant la conception 

Chez les femmes ayant une cardiopathie, une discussion sur les 
futures grossesses et la contraception doit commencer des I'ado- 
lescence pour prevenir les grossesses accidentelles et potentielle- 
ment dangereuses. La patiente doit etre informee de I’impact de la 
grossesse sur sa cardiopathie et du retentissement sur le develop- 
pement foetal. Les patientes peuvent ainsi faire un choix eclaire si 
elles acceptent le risque associe a une grossesse. Ces conseils 
doivent etre donnes soit par un obstetricien avec une expertise sur 
les cardiopathies, soit par un cardiologue specialise dans les car- 
diopathies congenitales. Cependant en pratique, un grand nom- 
bre de femmes ayant une pathologie congenitale sont perdues de 
vue et consultent a I’occasion d'une grossesse debutee ou, au 
mieux, consultent a nouveau en vue d’une grossesse. C’est alors 
que leur suivi specialise doit etre repris. 

Conditions specifiques 

Toutes les lesions ne peuvent etre envisagees ici, mais nous 
etudierons certaines complications specifiques 

Cardiopathies congenitales 

Obstacles 

La stenose aortique congenitale est la lesion la plus commune qui 
echappe a la detection dans I’enfance. Le spectre de severite de 
la stenose est large, et le risque varie en fonction du degre de ste- 
nose. Les principales complications sont Pinsuffisance cardiaque 
et le risque de syncope. Les complications obstetricales et peri- 
natales sont frequentes, avec un risque de prematurite et d'hypo- 
trophie du nouveau-ne dans pres d'un quart des cas. On peut 
parfois etre amene a faire une cesarienne prematurement ou a 
dilater la valve aortique si le mecanisme est congenital (rarement 
cas d’atteinte rhumatismale). 6 

La coarctation aortique est responsable d'une hypertension arte- 
rielle qu’il peut etre difficile de controler au cours de la grossesse. 
Parallelement, cette hypertension aux membres superieurs s'ac- 
compagne d'une hypotension en dessous de I’obstruction et 
done une hypoperfusion uterine. Les coarctations hemodynami- 
quement significatives doivent etre reparees avant toute gros- 
sesse. De plus, la coarctation est associee a une fragility de la 
paroi aortique predisposant a la dissection, cause la plus fre- 
quente de deces chez la patiente ayant une coarctation au cours 
de la grossesse 7 (une cesarienne doit etre envisagee chez les 
femmes ayant une coarctation non reparee et une dilatation de la 
racine aortique). 

Shunts gauche-droite 

Les communications interauriculaires et les communications inter- 
ventriculaires sans hypertension arterielle pulmonaire sont gene- 
ralement bien tolerees; une consultation cardiologique au cours 
de la grossesse est justifiee (p. ex. a 6 mois). 

Ces cardiopathies simples operees ne posent en general pas 
de problemes, mais les cicatrices de chirurgie exposent au 


risque de trouble du rythme pendant la grossesse (les troubles 
du rythme de novo sont rares). 

La plupart des communications interventriculaires non operees 
de I’adulte sont de petite taille. La seule complication cardiaque 
lors d’une grossesse est alors I’endocardite infectieuse, mais elle 
reste extremement rare. L’antibiotherapie prophylactique n’est 
cependant pas recommandee chez ces patientes lors de I’ac- 
couchement. 

Cardiopathies cyanogenes 

La tetralogie de Fallot operee est souvent compliquee d’une fuite 
pulmonaire importante, en particulier si I’elargissement de la voie 
d’ejection a ete realise a I’aide d’un patch transannulaire; cela 
entraine une dilatation du ventricule droit exposant a un risque 
accru d’insuffisance cardiaque droite et de trouble du rythme. 
Les grossesses chez les femmes atteintes de cette cardiopathie 
sont plutot bien tolerees. Dans une etude portant sur 42 
patientes avec une tetralogie de Fallot operee, 8 7 % ont eu des 
complications cardiovasculaires. Le risque maternel et foetal est 
plus eleve chez les patientes ayant une insuffisance pulmonaire 
massive et une alteration de la fonction systolique du ventricule 
droit. Si possible, ces patientes doivent etre evaluees avant la 
grossesse, qui doit etre differee si un remplacement valvulaire est 
indique. Les femmes ayant une tetralogie de Fallot non operee 
(tres rare actuellement) ont un mauvais pronostic pendant la 
grossesse ; elles peuvent faire des malaises et majorent leur cya- 
nose. Cette cardiopathie doit etre reparee avant la grossesse. 

Le syndrome d’Eisenmenger maternel (p. ex. lors d’une communi- 
cation interventriculaire large ayant entraine une arteriolite pul- 
monaire dite hypertension arterielle pulmonaire fixee) est a haut 
risque de complications aussi bien pour la mere que pour le 
foetus, avec 30 a 40 % de deces maternel a tous les stades de la 
grossesse et plus particulierement en post-partum. On doit done 
deconseiller la grossesse a ces patientes, et une contraception 
definitive peut etre envisagee. Si malgre tout la patiente est 
enceinte, une interruption medicale de la grossesse peut etre 
discutee. Les patientes qui choisissent de poursuivre leur gros- 
sesse doivent etre suivies tres regulierement sur le plan car- 
diaque et obstetrical, dans des centres experts et au besoin 
traitees par des medicaments specifiques de I’hypertension arte- 
rielle pulmonaire (sildenafil ou prostacyclines intraveineuses). 1 

Atteinte aortique 

Plusieurs anomalies genetiques peuvent toucher I’aorte et 
exposer a un risque de dissection ou de rupture durant la gros- 
sesse. Les principales anomalies autosomiques dominantes 
sont le syndrome de Marfan, le sous-type IV du syndrome 
d’Ehlers-Danlos et le syndrome de Loyes-Dietz. Les patientes 
avec un syndrome de Marfan et un diametre de la racine aortique 
superieur a 40 mm ont 10 % de risque de dissection durant la 
grossesse, alors que celles avec un diametre aortique normal ont 
un risque de dissection de 1 % environ. Au-dela de 45 mm, la 
grossesse est contre-indiquee. Pour les patientes ayant une 
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bicuspidie aortique, le seuil retenu est plutot de 50 mm (c’est 
aussi le seuil pour decider d’une intervention prophylactique sur 
I’aorte ascendante). Signalons egalement le risque particulier des 
femmes ayant un syndrome de Turner ou la taille de I’aorte doit 
etre rapportee a leur surface corporelle (la grossesse a le plus 
souvent lieu par don d’ovocyte). 

La surveillance echographique pour ces patientes doit etre faite 
a 1 mois, 3 mois, 6 mois et tous les mois du 3 e trimestre et a 
1 mois du post-partum, la grossesse augmentant le risque de 
dissection sur les aortes deja pathologiques. En cas de dilatation 
progressive de I’aorte, on peut etre amene a decider d’une 
extraction du foetus. Le mode d’accouchement retenu est le plus 
souvent une cesarienne. En cas de syndrome de Marfan, le trai- 
tement par betabloquant est recommande durant toute la gros- 
sesse avec une surveillance particuliere du nouveau-ne (risque 
de bradycardie et d’hypoglycemie). 1 

Pathologies rhumatismales 

Le retrecissement mitral serre est presque toujours mal tolere 
durant la grossesse. Le diagnostic peut n’etre fait que devant 
une dyspnee lors du 2 e trimestre, ou un cedeme pulmonaire par 
exemple lors d’un passage en fibrillation auriculaire. L’echo- 
cardiographie doppler est I’examen cle du diagnostic positif, de 
la quantification de la severite et du retentissement du retrecis- 
sement mitral. La mesure de reference de la surface valvulaire 
est la planimetrie bidimensionnelle. La stenose mitrale est 
consideree serree si la surface est inferieure a 1 ,5 cm 2 ou 0,9 a 
1 cm 2 /m 2 de surface corporelle. Sa prise en charge est bien 
codifiee: medicale en premiere intention avec des beta- 
bloquants; en cas d’echec, une commissurotomie mitrale per- 
cutanee peut etre discutee apres le 6 e mois, dans des centres 
experts. 9 

Femmes ayant une valve mecanique 

Le probleme est essentiellement celui du traitement anti- 
coagulant. 

L’utilisation des antagonistes de la vitamine K (AVK) durant le 
1 er trimestre est associee a un risque teratogene, I’incidence 
rapportee etant entre 5 et 8 %. Le risque semble etre depen- 
dant de la dose, avec une faible incidence d’embryopathie chez 
les patientes prenant 5 mg/j de Coumadine ou moins. 10 Plu- 
sieurs etudes ont montre que I'heparine est associee a un 
risque eleve de thrombose de prothese ou d’accident vascu- 
laire cerebral embolique. Certains privilegient done le maintien 
des AVK pendant toute la grossesse jusqu’a 36 semaines 
d’amenorrhee. L’une des alternatives est de remplacer les AVK 
par de I’heparine non fractionnee sous-cutanee ou une hepa- 
rine de bas poids moleculaire des que le diagnostic de gros- 
sesse est connu et jusqu’a la 12 e semaine, pour ensuite faire un 
nouveau relais AVK. L’activite anti-Xa doit etre surveillee regulie- 
rement, avec un objectif entre 0,8 et 1 ,2 UI/mL. L’heparine doit 
etre reprise a la 36 e semaine de gestation pour minimiser le 


risque d’hemorragie cerebrale du foetus au cours de I’accou- 
chement. Tous ces changements sont a risque de thrombose 
de la prothese surtout si elle est mitrale, plus thrombogene, et 
tous les relais doivent se faire en hospitalisation. Certaines 
equipes privilegient la cesarienne programmee a 36 semaines, 
pour avoir une fenetre la plus courte possible d’anticoagulant. 
L’heparine peut etre suspendue 6 heures en tout en peri- 
operatoire. 

Cardiomyopathie du peripartum 

Elle est definie par la conjonction de la survenue d’une insuffi- 
sance cardiaque durant le dernier mois de la grossesse ou les 
5 mois suivant I’accouchement, en I’absence d’autre cause 
identifiable d’insuffisance cardiaque et en I’absence de cardio- 
pathie identifiee avant le dernier mois de la grossesse. Ce critere 
est le seul la differencial d’une cardiomyopathie dilatee pre- 
existante, dont la decompensation est plus precoce. Le meca- 
nisme physiopathologique n’est pas encore elucide. Le risque de 
cardio-myopathie du peripartum augmente avec I’age maternel, 
la parite, I’existence de grossesses multiples, la preeclampsie et 
I’hypertension arterielle gravidique. Elle est plus frequente chez 
les patientes d’origine africaine. La majorite des decompensa- 
tions cardiaques et des deces surviennent apres I’accouche- 
ment. La fonction systolique ventriculaire gauche se normalise 
chez environ la moitie des patientes dans les 6 mois suivant I’ac- 
couchement, avec un bon pronostic. Si la dysfonction ventricu- 
laire gauche persiste au-dela des 6 mois, il y a un risque de 
decompensation cardiaque et lors de recidive lors des gros- 
sesses ulterieures. 

Conclusion 

Le nombre de patientes ayant une cardiopathie atteignant 
I’age de procreer ne cesse de croTtre, en particulier celui des 
femmes ayant une cardiopathie congenitale. Cela justifie une 
prise en charge specialisee, avec en particulier une evaluation 
de la cardiopathie avant d’envisager une grossesse, et une 
information de la patiente sur les risques encourus pour elle et 
le foetus. La plupart de ces patientes tolerent bien la grossesse, 
et le risque de complications a I’accouchement est faible et 
acceptable. Leur prise en charge repose sur une collaboration 
etroite entre cardiologues adultes specialistes des cardio- 
pathies congenitales, obstetriciens et pediatres. II est clair que 
de futures etudes prospectives a grande echelle sont neces- 
saires pour determiner precisement le risque de la grossesse 
chez ces patientes. • ►► 
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Epilepsie et grossesse 


Bertrand de Toffol *, Franck Perrotin ** 

E n France, environ 3000 grossesses par an 
concernent des femmes epileptiques. La 
survenue de crises pendant la grossesse 
est potentiellement dangereuse et doit etre 
evitee, mais les antiepileptiques ont des effets 
teratogenes et neurodeveloppementaux. Une 
collaboration etroite entre neurologues, 
obstetriciens, pediatres et medecins de famille 
permet de delivrer une information adaptee, qui 
est I’element essentiel de la prise en charge. 
L’interruption brutale du traitement 
antiepileptique et la mauvaise observance 
represented en effet les situations les plus a 
risque de complications. Toute femme en age de 
procreer doit de ce fait etre informed en amont 
de toute conception. Les problemes pratiques 
sont principalement lies a I’influence des 
traitements antiepileptiques sur la formation et le 
developpement de I’enfant. Des donnees 
recentes permettent d’apprecier le risque 
teratogene et developpemental en fonction du 
medicament et de la posologie. 

Recommandations en vigueur 

Les recommandations de la Ligue Internationale 
contre I’epilepsie peuvent se resumer en cinq 
points : informer des differents risques en amont 
de la conception, utiliser une monotherapie 
adaptee au syndrome epileptique, prescrire la 
dose efficace la plus faible possible, 
supplementer en acide folique, et donner dans 
certains cas de la vitamine K a I’enfant apres la 
naissance. 

Trois guidelines fondees sur une analyse 
exhaustive des publications scientifiques ont ete 
publiees en 2009 par I’Association des 
neurologues americains. 

La premiere recommandation concerne I’effet 


* Service de neurologie et de neurophysiologie 
Clinique, Inserm U 930 ; 

** service d'obstetrique et medecine foetale ; 
CHU Bretonneau, 37044 Tours Cedex, France. 
bertrand.detoffol@univ-tours.fr 


des crises sur la grossesse et revaluation du 
risque de complications obstetricales : une 
absence de crises pendant au moins 9 mois 
avant le debut de la grossesse permet de predire 
un bon controle de I’epilepsie pendant la 
grossesse (84 a 92 %). II n’y a pas 
d'augmentation significative du risque de 
cesarienne, de preeclampsie, de saignements ou 
d’accouchement premature, sauf chez les 
femmes par ailleurs fumeuses. 1 
La deuxieme concerne la teratogenicite des 
antiepileptiques et le risque cognitif des enfants, 
et doit etre revised a la lumiere des donnees 
recentes. 2 

La troisieme concerne la supplementation en 
acide folique, la gestion des traitements pendant 
la grossesse et I’allaitement. La prescription 
preconceptionnelle d’acide folique* a la dose de 
0,4 mg/j pourrait reduire le risque de 
malformations congenitales et reste toujours 
recommanded, mais cette attitude est 
aujourd’hui discuted, car probablement peu 
efficace. Un monitoring des taux plasmatiques 
des antiepileptiques est utile pendant la 
grossesse, surtout pour la lamotrigine, 
I’oxcarbazepine et la carbamazepine. Les 
donnees sur I’allaitement se resumed aux 
connaissances sur le degre de passage des 
antiepileptiques dans le lait: la lamotrigine, le 
levetiracetam et le topiramate passent en grande 
quantite dans le lait; la carbamazepine, le 
valproate et le phenobarbital passent peu. 3 

Pas de crises depuis 2 ans : 
simplifier? Arreter! 

En pratique, en I’absence de crises depuis plus 
de 2 ans, la question de la simplification du 
traitement, voire de son arret, doit etre posed a 
partir de revaluation du degre d’activite de 
I’epilepsie. Quand la poursuite du traitement est 
necessaire, une monotherapie doit etre utilised, 
en veillant a adapter le choix du medicament en 
fonction de son efficacite presumed dans le 
syndrome epileptique. La dose efficace la plus 
faible possible doit etre recherchee 


empiriquement. Quand il est possible, le dosage 
de I’antiepileptique permettant de determiner le 
taux efficace le plus bas avant la grossesse peut 
servir de reference et permettre d’ajuster ensuite 
plus facilement le traitement en cas de redidive 
des crises. Dans certains syndromes pour 
lesquels revolution et le risque de recidive des 
crises sont connus, ou encore quand il n’existe 
que des crises partielles simples ou des crises 
strictement nocturnes, il est parfois possible 
d’interrompre transitoirement le traitement 
jusqu’a la fin de la periode d’embryogenese. Les 
decisions se prennent au cas par cas. Les 
mesures hygieniques generales ont un role qui 
ne doit pas etre sous-estime. Un bon sommeil, 
I’evitement des toxiques (alcool, tabac) et un 
repos de bonne qualite favorisent le deroulement 
d’une grossesse paisible. Une grossesse 
programmed est plus facile a surveiller. Des 
echographies, realiseds par un echographiste 
referent (echographies diagnostiques), sont 
preconisees a intervalles reguliers: des la 
grossesse connue, pour en confirmer I’evolutivite 
et preciser I’age gestationnel, a 12-14 semaines 
et a 17-18 semaines, pour le depistage des 
anomalies de fermeture du tube neural, a 22-26 
semaines, pour la morphoiogie foetale detained 
centred en particular sur le depistage des 
malformations cardiaques et labiopalatines, a 30- 
32 semaines, pour la verification de la croissance 
et de la morphoiogie foetale. Une grossesse chez 
une femme epileptique doit etre considered 
comme « a risque » et suivie comme telle par un 
specialiste en gynecologie obstetrique. 

Evolution de la grossesse 
chez une femme epileptique 

Une etude prospective multicentrique 
europednne portant sur 1 956 grossesses 4 a 
evalue le degre de controle des crises et la 
morbi-mortalite maternofoetale au cours de la 
grossesse : 58 % des femmes, tous syndromes 
confondus, n’ont eu aucune crise ; un tiers des 
femmes ont eu une frequence des crises qui a 
augmente; le risque de crise est plus eleve en 
cas de polytherapie (I’epilepsie est plus grave) ou 


* La dose d'acide folique recommandee est de 5 mg/j 
en Europe et de 0,4 mg/j aux Etats-Unis, en pratique les 
deux dosages sont utilises sans consequence. 
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= Taux de malformations observees chez des enfants ages de 1 an issus de meres traitees 

LU 

“ par un antiepileptique en monotherapie, en fonction de la molecule et de la dose 

i— 

Medicaments 

Dose quotidienne 

Nombre de femmes 
exposees 

Taux 

de malformations majeures 
observees a Cage de 1 an (%) 

Lamotrigine < 300 mg 

836 

2 

Valproate < 700 mg 

431 

5,6 

Valproate > 1 500 mg 

99 

24,2 

Carbamazepine < 400 mg 

148 

3,4 

Carbamazepine > 1000 mg 

207 

8,7 

Phenobarbital > 1 50 mg 

51 

13,7 


D'apres la ref. 7 


Medicament 

Carbamazepine 

Lamotrigine 

Phenyto'ine 

Valproate 

pris par la mere 

(N = 73) 

(N = 84) 

(N = 48) 

(N = 53) 

Ql de I’enfant estime 
a Cage de 3 ans 

98 (95-102) 

101 (98-104) 

99 (94-104) 

92 (88-97) 


Ql : quotient intellectuel. D’apres la ref. 8. 


Etat cognitif des enfants exposes aux medicaments 


en cas d’epilepsie partielle par comparaison avec 
I’epilepsie generalisee; 36 etats de mal 
entrainant 1 cas de moil fcetale ont ete observes, 
mais aucun deces maternel. Ces resultats sont 
rassurants et conduisent a ne pas exagerer le 
risque d’une crise au cours de la grossesse. La 
recidive des crises est observee 9 fois plus 
souvent au moment ou au decours immediat de 
I’accouchement; 5 % des femmes enceintes 
epileptiques ont une ou plusieurs crises au cours 
du travail et de la delivrance, ce qui incite 
preventivement a medicaliser cette etape en 
collaboration etroite avec I’equipe obstetricale et 
de neonatologie. 5 

Effets teratogenes medicamenteux : 
un taux de malformations double 
ou triple 

De maniere generale, ie taux de malformations 
fcetales est double ou triple chez les femmes 
epileptiques traitees par rapport a la population 
generale et peut etre multiplie par 6 ou plus en 
cas de polytherapie antiepileptique, surtout si le 
valproate est associe. 6 L’existence d’antecedents 
familiaux de malformations congenitales est un 
facteur important a analyser, car il multiplie par 4 
le risque de malformations. Comme les effets 
teratogenes s’exercent durant le premier 
trimestre de la grossesse, une programmation et 
un diagnostic precoce de la grossesse sont 
souhaitables. Les malformations majeures les 
plus frequentes, tous antiepileptiques confondus, 
sont les malformations cardiaques et 
I’hypospadias, mais une grande variete 
d’anomalies peut se rencontrer. Les spina bifida 
sont plutot observees lors de I’exposition au 
valproate et a la carbamazepine, les fentes 
labiopalatales avec la lamotrigine, le valproate et 
le phenobarbital. L’etude EURAP a rapporte les 
resultats de revaluation prospective de 4540 
grossesses chez des femmes traitees en 
monotherapie ayant donne naissance a 251 
enfants atteints de malformations congenitales 
majeures. 7 Le potentiel teratogene est variable 
selon le medicament utilise et, pour une 
molecule donnee, depend largement de la dose 
prescrite (tableau 1). Le nombre le plus faible de 
malformations (2 %), identique a celui des 
femmes non epileptiques non traitees, est 
observe avec une dose de lamotrigine inferieure 


a 300 mg/j, le plus eleve (24,2 %) est observe 
avec une dose de valproate superieure a 
1 500 mg/j. 

Une autre maniere tres parlante d’exposer les 
resultats consiste a comparer le risque d’un 
medicament donne par rapport a une dose faible 
de lamotrigine (< 300 mg/j). Une dose de 
valproate superieure a 1 500 mg/j comporte 
16 fois plus de risques de malformations, une 
dose inferieure a 700 mg/j de valproate 2,8 fois 
plus, une dose superieure a 400 mg/j de 
lamotrigine 2,2 fois plus. Ces donnees recentes 
conduisent a eviter I’exposition au valproate 
meme a faible dose lors de la grossesse et a 
utiliser la dose la plus faible possible d’un 
medicament actif. Dans ce travail, la 
comparaison des 1 358 femmes prenant de 
I’acide folique selon les recommandations en 
vigueur aux 2519 femmes ne le prenant pas 
montre une augmentation significative du risque 
chez les femmes traitees (odds ratio : 1 ,4 
[intervalle de confiance a 95 % : 1 ,02-1 ,82] ; 
p = 0, 035). La pertinence de la supplementation 


systematique en acide folique en amont de la 
conception est done soulevee. L’acide folique ne 
reduit pas le risque de spina bifida chez les 
femmes exposees au valproate. Les donnees 
scientifiques (registres prospectifs) concernant 
les nouvelles molecules sont moins nombreuses 
mais regulierement mises a jour par le Centre de 
reference des agents teratogenes 
(http://www.lecrat.org/). Les donnees 
concernant le levetiracetam et I’oxcarbazepine 
sont a ce jour considerees comme rassurantes 
pendant la grossesse. 

Risque de retard cognitif 
chez les enfants exposes 
aux medicaments 

Les effets teratogenes ne sont pas les seuls 
effets deleteres des antiepileptiques qui peuvent 
generer des retards cognitifs et plus 
generalement des troubles du developpement 
chez I’enfant expose pendant la grossesse. 

L’etude NEAD, 8 qui a evalue I’etat cognitif des 
enfants nes de meres epileptiques traitees en ►► 


TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL. 62 

Septembre 2012 


935 







Monographie 


MALADIES CHRONIQUES ET GROSSESSE CARDIOPATHIE 


►► 


►► monotherapie par I’un des quatre antiepileptiques, 
carbamazepine, valproate, phenytoine et lamotrigine, 
est resumee dans le tableau 2.** 

La prise de valproate par la mere reduit le 
quotient intellectuel de I’enfant de 9 points en 
moyenne par rapport a la prise des trois autres 
antiepileptiques (p < 0,04). Une evaluation 
prospective des effets developpementaux des 
antiepileptiques est en cours pour les nouvelles 
molecules. Les donnees concernant le 
levetiracetam chez les enfants ages de 1 an 
ayant ete exposes durant la grossesse sont 
rassurantes. Un delai suffisant pour evaluer 
adequatement les troubles cognitifs et les 
troubles psychiatriques (autisme, troubles 
envahissants du developpement) est cependant 
necessaire, et la prudence s’impose en I’absence 
de donnees objectives. 


** Depuis les travaux de I'etude NEAD et la publication 
du registre EUREPA, il taut arreter le valproate ou 
expliquer pourquoi on ne I’arrete pas (quel que soit le 
terme). En effet, les malformations se produisent lors du 
premier trimestre, mais on ne sait pas si le retard 
cognitif depend d’un stade deposition particulier. 


Conclusion 

Les antiepileptiques pour lesquels les donnees 
de teratogenicite et devaluation du 
developpement sont les plus robustes concernent 
la lamotrigine (< 300 mg/j) et la carbamazepine 
(400 mg/j) qui sont des medicaments pouvant 
etre utilises sans augmentation du risque. 
L’information personnalisee de la future mere est 
I’aspect le plus important de la question. Les 
donnees disponibles incitent a etre globalement 
rassurant quand une grossesse est programmee 
et suivie selon les recommandations 
internationales en vigueur.* 
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»> summary Heart disease and pregnancy 

Pregnancy is associated with important haemodynamic changes that increase during delivery 
and may decompensate an underlying heart disease. Some situations (fortunately rare) are at 
very high risk and can contra-indicate pregnancy (Eisenmenger syndrome, severe stenotic left 
heart valve, severely dilated aorta and severe left ventricular dysfunction) . Women with less 
severe disease can have a pregnancy with specific follow-up (shunt lesions, operated tetralogy 
of Fallot, mecanical valve). Peri-partum cardiomyopathy is an entity specific to pregnancy 
because of timing of its diagnosis. The presence of heart disease during pregnancy raises a 
number of different problems. This underlines the need for a multidisciplinary approach at each 
phase: before and during pregnancy as well as during the post-partum period. Modalities of 
delivery should be discussed and planned taking into account the type of heart disease and its 
tolerance towards the end of pregnancy. 

resume Cardiopathie et grossesse 

La grossesse s’accompagne de modifications hemodynamiques qui s’accentuent lors de 
I’accouchement et peuvent decompenser une cardiopathie sous-jacente. On distingue done 
des situations a tres haut risque (rares) pour lesquelles la grossesse est formellement 
deconseillee (syndrome d’Eisenmenger, valvulopathies stenosantes serrees, coarctations 
natives, pathologies de I'aorte ascendante avec aorte dilatee, et dysfonction severe du 
ventricule sous-aortique). A des degres moindres, certaines femmes peuvent etre autorisees a 
mener une grossesse sous surveillance specialist (shunt, obstacle modern, tetralogie de Fallot 
operee, valve mecanique). La cardiomyopathie du peripartum est une entite specifique de la 
grossesse, qui comporte un risque de dysfonction ventriculaire gauche sequellaire et de 
recidive. Les problemes poses par les cardiopathies lors de la grossesse represented done un 
ensemble de situations tres diverses justifiant une prise en charge multidisciplinaire a tous les 
stades, debutant avant la grossesse et se poursuivant durant le post-partum. Les modalites 
d'accouchement doivent etre discutees et planifiees en tenant compte du type de cardiopathie 
et de sa tolerance en fin de grossesse. 
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